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論文内容の要旨
〔目的〕
マウス子宮体癌発生実験にわいて、異型内膜も性steroidに反応する性質を有するとの、わが教室の
実験成績にもとづき、ヒト子宮内膜腺腫状増殖および内膜腺癌にgestagen単独投与および、estrogen­
gestagen併用投与を認み、両者の効果を比較検討し、 gestagenの作用機序と estrogen併用投与の意
義について考察を加えた。
〔方法ならびに成績〕
I 研究材料
阪大産婦人科に来診した患者のうち、正常内膜31例、腺腫状増殖20例 (gestagn単独投与13例、 es­
trogen-gestagen併用投与 7 例)、腺癌12例 (gestagen単独投与10例、 estrogen-gestagen併用投与
2例)について、子宮内膜掻腿または子宮別除術により得た子宮内膜について検索した。
E 研究方法
A Gestagenおよ rfEstrogen投与法
gestagenはdimethisterone を 1 日 10~400mg 、 estrogenは主としてethynylestradiol を 1 日 0.025mg
それぞれ経口投与した。
B 組織学的検索
わが教室のマウス子宮体癌発生実験における形態学的特微18項目のうち、 5 項目に点数を与える採
点法をヒト子宮内膜について応用した。
C 組織化学的検索
5 種類の水解酵素はアゾ色素結合法で、 9 種類の脱水素酵素(DH) はNitro-BT法で検索した。
D Autoradiography によるキ食索
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子宮内膜を 3H-Thymidine (3H -T dR) を投与してincubate し、 dipping法により autoradio gramを
作製し、 3H-TdR摂取率を算出した。
E 臨床的事項および臨床検査
子宮の大きさの変化、性器出血の程度ならびに副作用などについて観察し、一般検血、止血検査、
血液化学、肝機能、腎機能および尿中諸ホルモン定量など諸検査を行なった。
皿研究成績
A 正常内膜
1. 採点法による 5 項目の点数は全症例ともO 点であった。
2. alkalinephosphatase (ALP) , glucose-6-phosphateDH (G6PDH) , isocitricDH (lDH) 
の活性は月経周期に応じて変化し、排卵期前後にピークを示した。
3. 3H-TdRのとりこみは、増殖期には約20%みられるが、分泌期になると減少し、分泌期後
期にはほとんどみられない。
B 腺腫状増殖および腺癌
1. 腺腫状増殖の採点、法による 5 項目の点数は l 点から 10点であった。 5 項目の点数が10点で、
さらに腺増殖のびまん性と侵入が認められた例を腺癌と判定した。
2. 腺腫状増殖では、 lactic DH (LDH) , malicDH(MDH) , G 6 PDHが、腺癌ではALP， LDH , 
MDH, G 6 PDH, IDHが中等度~強度の活性を示した。
3. 3H-TdR摂取率は18~41%であり、異型性が強くなるにしたがって摂取率の増加傾向を示
した。
C 腺腫状増殖および腺癌に対する Gestagenおよび、Estrogen投与の影響
1. 腺腫状増殖においては、 gestagen大量投与により、腺の分泌期類似像、間質の脱落膜様変
化がまず出現し、遂に腺、間質の萎縮像まで出現したが、異型性の軽度のものほど反応しやすく、
高度になるほど反応しがたく、したがって反応出現にはその大量が必要で、あった。
腺癌では反応する腫蕩部分と、反応しがたい部分とがあり、前者は分化した部分の成熟型細胞
であり、後者は末分化な部分の末熟型細胞であることが明らかとなった。
少量の estrogenを併用投与した症例では、 gestagen単独投与例に比し、 1300~ 1400mg少ない投
与量で反応が出現した。
2. 腺腫状増殖に台いては、大量投与により ALP， G6PDH, IDH ， α-glycerophosphateD H 
活性が、腺癌においてはALP， G 6 PDH, aminopeptidase活性がそれぞれ低下する傾向がみられ
た。
3. 反応の認められる部分では、 3H-TdRのとりこみが減少した。とくに腺腫状増殖では、反
応が強く現われている部分でのとりこみは認められなかった。
〔総括〕
1. gestagenは主として酎妾異型内膜細胞に働き、増殖を主目的とする代謝活動を、機能的分化の
方向へ誘導する異化作用因子 (allosteric effector) として働くものと考えられる。
2. 異型内膜に現われるgestagen効果は、 gestagen単独投与に比し、少量のestrogenを附加すること
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によって、その作用効果は促進される口
論文の審査結果の要旨
ヒト子宮異型内膜に対する gestagen単独および、estrogen との併用投与の効果を、組織学的、組織化
学的に、またautoradiography により研究した。結果: 1 )5 項目の形態学的所見に点数を与える採点法
によると、正常内膜では O 点、異型内膜では 1 ~10点であった。 2 ) gestagen投与効果として、異
型内膜細胞の分泌期類似像、間質の脱落膜様変化が認められた。 3 )これらの反応出現に併い、 5
項目の点数、酵素活性および3H-Thymidine摂取率がいずれも減少した o 4 )少量のestrogen を併
用投与すると、より少量のgestagen投与で、反応が出現し、しかもより著明に点数と 3 H-Thymidine 
摂取率が減少した。
以上の成績から、 1) 5 項目にぞれぞれ点数を与える総合採点法は、形態学的に異型性の有無な
らびに強弱の判定に、またgestagen投与の判果の判定には、きわめて適切な判定法であること、 2 
)少量のestrogenを附加することによってgestagen作用効果が著しく促進されることを見出すととも
に、 3) gestagenが特に直接異型内膜細胞に働き、細胞増殖を主目的とする代謝活動を機能的分化
の方向ヘ誘導する作用を発揮するに至るなど、子宮内膜異型性と gestagenに関する本研究は、今後の
子宮内膜癌の予防と治療とに向って有力な示唆を与えるものと考えられる。
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